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学位論文内容の要旨 
本論文では，タンパク質工学を利用して，既に産業分野で利用されているリパーゼ PS（LPS，Amano Enzyme 
Inc.）及びリパーゼ AK（LAK，Amano Enzyme Inc.）の基質適用範囲と安定性の改良を試みた。 











功した。創出した耐熱化変異体の pH 安定性，有機溶媒耐性，第 2級アルコールに対する基質特異性やエナ
ンチオ選択性への影響を確認した。また，本手法の有効性を一重変異体と三重変異体の比較より確認した。 

















変異体の pH 安定性，有機溶媒耐性，第 2 級アルコールに対する基質特異性やエナンチオ選択性を調査した。
また，本手法の有効性を一重変異体と三重変異体の比較より確認した。第 4章では，第 3章で発見した耐熱化
のホット・スポット・ループから最良の耐熱変異体を創出するため，実験データの機械学習（多変量解析）に
よって，さらに耐熱性を向上させる三重変異を予測した。第 3章で取得した実験データから耐熱化に寄与する
アミノ酸置換の法則性を抽出し，耐熱化が期待される三重変異体を予測した。実験の結果，優れた耐熱変異株
の創出に成功した。 
以上のようにこれらの研究を通じて，基質適用範囲，エナンチオ選択性，および熱安定性などの機能が改善
されたいくつかの優れたリパーゼ変異体を創出し，学術的にも産業的にも価値ある知見を得ている。学位授与
に値する優れた研究であると判断した。 
